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肌少症对老年慢性肾脏病患者预后的影响
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【摘　 要】 　 老年人是慢性肾脏病(CKD)的多发人群。 增龄、共病、多重用药等是导致 CKD 患者不良预后的危险因素。 老年

CKD 患者因存在慢性炎症、蛋白质能量消耗、运动减少等情况,使其易合并肌少症。 肌少症对老年 CKD 患者预后的不良影响

已引起肾病科及老年科医师的重视。 肌少症可增加老年 CKD 患者心血管事件的发生率及全因死亡率,与老年 CKD 患者预后

不良密切相关。
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【Abstract】　 The
 

elderly
 

are
 

the
 

vulnerable
 

population
 

of
 

chronic
 

kidney
 

disease
 

( CKD).
 

Aging,
 

comorbidities,
 

polypharmacy
 

are
 

risk
 

factors
 

for
 

poor
 

prognosis
 

of
 

CKD.
 

The
 

elderly
 

CKD
 

patients
 

are
 

inclined
 

to
 

develop
 

sarcopenia
 

due
 

to
 

chronic
 

inflammation,
 

pro-
tein

 

energy
 

wasting,
 

and
 

reduced
 

exercises.
 

The
 

adverse
 

effect
 

of
 

sarcopenia
 

on
 

their
 

prognosis
 

has
 

attracted
 

the
 

attention
 

of
 

nephrolo-
gists

 

and
 

geriatricians.
 

Sarcopenia
 

may
 

increase
 

incidence
 

of
 

cardiovascular
 

events
 

and
 

all-cause
 

mortality
 

in
 

the
 

elderly
 

CKD
 

patients,
 

which
 

is
 

closely
 

associated
 

with
 

the
 

poor
 

prognosis
 

of
 

elderly
 

CKD
 

patients.
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　 　 在多数发达国家和发展中国家,慢性肾脏病

(chronic
 

kidney
 

disease,CKD)的总患病率为 10% ~
15%,其中 60 岁以上人群达 1 / 3[1] 。 世界卫生组织

指出,2012 年有 864
 

226 人的死亡(占全球死亡人

数的 1. 5%) 归因于 CKD,且 CKD 在主要死亡原

因中排名第 14 位,CKD 死亡人数占总死亡人数的

12. 2 / 100000[2] 。 老年 CKD 患者常伴有多种疾病,
导致心血管疾病的发生风险增加,衰弱、残疾和营养

不良的患病率也随之增加。 年龄、高血压、糖尿病、
蛋白尿、贫血及心血管事件等是导致 CKD 患者预后

不良的危险因素。 近年来,老年综合征如衰弱、肌少

症、失能、认知功能障碍等对 CKD 患者预后的影响

已引起肾病科及老年科医师的重视。 国家健康和营

养筛查调查结果显示,随着肾小球滤过率的下降,肌
少症患病率逐渐增高,且肌肉萎缩和身体机能下降

会增加 CKD 患者的死亡率[3,4] 。 本文结合相关文献

旨在阐述肌少症对老年 CKD 患者预后的影响。

1　 肌少症的定义及诊断标准

　 　 1989 年,Irwin
 

Rosenberg 提出用“肌少症”一词

来描述与年龄相关的肌肉质量减少[5] 。 肌少症属于

老年综合征,其特征是与年龄相关的肌肉质量减少、
肌力下降及躯体活动能力减退[6] 。 肌少症现已被正

式认定为肌肉疾病, 已有 ICD-10-MC 诊断编码。
2010 年, 欧 洲 肌 少 症 工 作 组 ( European

 

Working
 

Group
 

on
 

Sarcopenia,EWGSOP ) 将肌少症定义为肌

肉含量下降,且存在肌力下降或肌肉生理功能减

退[7] 。 2018 年,EWGSOP2 对肌少症的定义进行了

修订,将肌力下降放在首要位置,即若存在肌力下

降,则提示存在肌少症的可能,若同时存在肌肉含量

减少,则可确诊为肌少症,若合并躯体活动能力减

退,则可确诊为严重肌少症[8] 。EWGSOP 2推荐使
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用双能 X 线吸收法测量四肢骨骼肌质量,以相对骨

骼肌质量指数( relative
 

skeletal
 

muscle
 

index,RSMI)
评估四肢骨骼肌质量,以握力评估肌肉力量,以步速

评估躯体活动能力。 其诊断界值: RSMI 男性 7. 0
 

kg / m2,女性 6. 0 kg / m2;握力男性< 27 kg,女性< 16
kg;步速≤0. 8 m / s。 亚洲肌少症工作组针对亚洲人

群制定了亚洲肌少症的诊断界值:RSMI 男性 7. 0
kg / m2,女性 5. 4 kg / m2;握力男性< 26 kg,女性< 18
kg;步速<0. 8 m / s[6] 。 有研究证实,肌少症与多种临

床不良结局相关,包括心肺功能减退、体力活动减

少、活动受限、跌倒、骨折、残疾、住院次数增加、生活

质量下降及死亡率增加等[9] 。

2　 老年 CKD 患者肌少症的发病机制

　 　 一项关于老年社区居民肌少症发病率的调查结

果显示,男性发病率为 4. 6% ~ 14. 5%,女性发病率

为 6. 7% ~ 14. 4%。 有研究结果显示,老年终末期肾

病患者肌少症的发病率为 20% ~ 44%,而透析患者

的患病率高达 50%[10-12] 。 老年 CKD 患者肌少症的

发病率较普通社区居民明显升高,可能是与老年

CKD 患者常存在微炎症状态、蛋白质能量消耗、运
动减少以及维生素 D 缺乏等有关,但具体的发病机

制目前尚未完全明确[13] 。 相关研究指出,CKD 患者

蛋白质代谢负平衡导致肌肉含量下降可能是肌少症

的主要发生机制[14] 。 一方面,CKD 患者限制蛋白质

摄入,加之尿毒症会抑制食欲,导致机体营养摄入减

少,且透析治疗会导致营养物质流失,使得 CKD 患

者蛋白质来源不足导致肌肉蛋白合成减少[15] 。 另

一方面,CKD 诱导蛋白质分解代谢增加,导致肌肉

萎缩;而蛋白质消耗的分解代谢途径包括泛素-蛋白

酶体系统、半胱天冬酶-3、溶酶体和肌生长抑制素

(骨骼肌生长的负调节剂)的激活,这些途径可通过

与 CKD 相关的并发症引发代谢性酸中毒、胰岛素信

号传导缺陷、炎症、血管紧张素Ⅱ水平升高、食欲调

节异常和微小 RNA 应答受损等[16] 。 此外,运动减

少、激素水平改变、炎症细胞因子增加、蛋白质能量

摄入不足等均是肌少症的危险因素[17] 。 因此,老年

CKD 患者是肌少症的高危人群。

3　 肌少症对老年 CKD 患者预后的影响

3. 1　 肌少症对老年 CKD 患者发生心血管事件的

影响

　 　 CKD 患者是并发心血管疾病的高危人群,肾

功能下降和蛋白尿会使心血管疾病的发生风险增加

2 ~ 4 倍。 其危险因素除包括高龄、高血压、高血脂、

糖尿病等传统因素外,还包括高同型半胱氨酸血症、
尿毒症毒素、慢性贫血、凝血和纤溶系统异常、蛋白

尿、钙磷代谢紊乱及甲状旁腺激素分泌异常等非传

统因素[18] 。 而肌少症可能是 CKD 患者发生心血管

疾病新的危险因素。
3. 1. 1 肌少症增加老年 CKD 患者心血管事件的

风险　 Harada 等[19]研究发现,低腰大肌指数组全因

死亡和心血管事件的发生率显著高于高腰大肌指数

组,且腰大肌指数与主要心血管不良事件独立相关;
同时,该研究还发现,即使在无症状的 CKD 3 期患者

中,低腰大肌指数组发生不良心血管事件的概率是

高腰大肌指数组的 2. 9 倍。 因此,肌少症可能会增

加老年 CKD 患者心血管事件的发生风险。 临床应

重视老年 CKD 人群肌少症的筛查,并进行早期干

预,从而减少老年 CKD 患者心血管事件的发生,提
高预后生存质量。 但该研究并未将肌力及步速纳入

研究范围,尚需纳入肌肉功能的相关研究进一步证

实肌少症对 CKD 患者心血管不良事件的影响。
Hanatani 等[2 0 ]研究发现,肌少症高分组的心血管事

件风险显著增加(P<0. 000 1),且高简易肌少症评分

和高 N-末端脑钠肽(临界值:100 pg / ml)水平联合

预测 CKD 患者未来发生心血管事件的准确度更高

(P<0. 000 1)。 该研究虽然没有明确简易肌少症评

分系统的诊断价值,但可以说明肌肉含量及肌力下

降可能是老年 CKD 患者心血管事件的危险因素。
一项随访 4 年的队列研究结果显示,握力较强的

CKD 患者发生心力衰竭的风险降低[21] 。 而握力是

预测腹膜透析患者心力衰竭的第二大重要因素,其
作用仅次于左室质量指数,且独立于其他营养及炎

症影响因素,这提示握力是预测腹膜透析患者循环

充血的重要因素。 但该研究尚不能说明握力是循环

充血的独立预测因子,也不能反映因心脏状况恶化

导致的循环充血[21] 。 无论哪种作用机制,握力下降

终究是腹膜透析患者发生心力衰竭的危险因素。 尽

管肌少症对老年 CKD 患者心血管事件影响的研究

较少,但已有研究提示肌肉含量减少、握力下降与老

年 CKD 患者不良心血管事件密切相关。
3. 1. 2　 肌少症增加老年 CKD 患者发生心血管事件

的作用机制　 有实验结果显示,小鼠的骨骼肌质量

增加对左心室重塑、功能障碍或急性肾损伤具有保

护作用,且这些作用是由心脏和肾脏等器官中的内

皮细胞一氧化氮合酶信号传导增加所介导的[22,23] 。
这表明,与慢性疾病本身相关的骨骼肌消瘦可导致

心血管疾病或肾脏疾病的进展。 有研究指出,与

CKD 相关的骨骼肌质量下降和功能丧失会导致心
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血管事件的发生风险增加,部分原因是由于心肌保

护性肌细胞因子的表达和分泌减少[23] 。 以上研究

表明,评估肌少症有助于提高识别 CKD 患者未来发

生不良心血管事件风险的能力,并强调在 CKD 病情

进展至晚期前进行干预的重要性[24] 。 目前,肌少症

对 CKD 患者心血管事件影响的具体机制的研究相

对较少,未来尚需大量临床及基础研究关注其发生

机制,同时期待有新的措施可预测及预防肌少症对

CKD 患者心血管事件的影响,从而减少心血管事件

的发生。
3. 2　 肌少症与老年 CKD 患者全因死亡的关系

　 　 Pereira 等[25]研究发现,生物电阻抗分析法测得

肌肉含量减少联合握力下降诊断的肌少症是 CKD 患

者死亡的独立危险因素(P = 0. 01)。 Isoyama 等[26]

研究发现,肌少症是透析患者全因死亡的独立危险

因素,且肌肉含量减少、肌力下降均会增加患者的死

亡风险;但将肌肉含量减少与肌力下降进行联合分

析时,发现肌肉含量减少而肌力正常者与死亡的关

系不显著,而肌力下降、肌肉含量正常者仍是透析患

者死亡的独立危险因素。 由此证实,肌力下降和肌

少症均是老年 CKD 患者不良预后的独立危险因素。
该结论与肌力的生理基础相一致,肌力下降不仅可

通过肌肉含量减少来解释,还可通过肌肉收缩效能、
神经传导和全身炎症来解释[27] 。 有研究证实,慢性

炎症主要引起肌力下降,而非肌肉含量下降[26] 。 该

结论与 2018 年 EWGSOP 提出的肌少症新的诊断标

准将肌力下降放在首位相一致。 Roshanravan 等[28]

研究发现,步速下降与 CKD 患者的全因死亡率显著

相关。 Kutner 等[29]研究发现,步速<0. 6 m / s 的患者

多数为老年人,且当步速降至 0. 6 m / s 以下时,老年

人的失能风险和其他不良健康状况迅速增加,对于

无法进行步速测试的患者,其死亡率是正常人步速

的 6 倍;在随访 703 d 后发现,步速每下降 0. 1 m / s,
死亡风险便增加 17%;在随访 3 年后发现,步速每下

降 0. 1 m / s,死亡风险便增加 26%;且步速与肾小球

滤过率联合诊断可明显提高 3 年死亡率预测的准确

性。 虽然这两项研究中并未提及肌少症对 CKD 患

者死亡的影响,但步速作为评价躯体活动能力的指

标可作为肌少症的诊断标准之一,单纯步速下降是

CKD 患者死亡的危险因素,提示应注意肌少症可能

会增加 CKD 患者的死亡风险。 由此可见,肌少症可

增加老年 CKD 患者的死亡风险,但肌肉含量、肌力

和躯体活动能力对老年 CKD 患者预后的影响是不

同的,其中肌肉含量的影响较肌力和躯体活动能力

的影响小。 这提示,在研究肌少症对老年 CKD 患者

的不良影响时,不仅需关注肌肉含量下降,而且要重

视肌肉功能下降带来的危害。 另外,目前尚缺乏肌

少症对老年 CKD 患者发生急性肾损伤、肾功能减退

甚至进展至透析的影响的相关研究,期待未来有更

多的相关研究,并能制定老年 CKD 的个性化管理措

施,从而延缓肾疾病的进展,降低死亡率。
综上所述,老年 CKD 患者是肌少症的高危人

群,肌少症增加了老年 CKD 患者心血管事件的发生

率及全因死亡率。 临床医师在对老年 CKD 患者进

行管理时需转变治疗理念和策略,不仅要关注基础

疾病的治疗,而且要关注老年患者的特殊性,关注老

年综合征,重视老年患者全身机能减退情况,积极维

护老年人的身体机能,改善老年 CKD 患者的预后,
并提高其生存质量。
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